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Etude Expérimentale et Comparee du Cancer. 


IV. Les Nerfs Peripheriques et Leurs Terminaisons au 
cours du Développement du Cancer: Etude de leur 
existence dans le cancer expérimental (lapin) et dans 
le cancer spontane (cheval) (Planche X-XI) 


par 


le Prof. K. Itchikawa, les Drs M. Yoshikawa 
et K. Takata. 


Université impériale du Hokkaido (Sapporo). 


L'un de nous A. Zchikawa” a deja communiqué par trois 
fois a Paris, aux séances de l’Association frangaise pour l'étude 
du cancer en 1924 ct 1925, les résultats des recherches qu'il 
avait faites sur ce sujet en collaboration avec les Drs Baum (New- 
York) et Uwatoko (Nagoya). Lors de la derni¢re communication 
faite 4 cette époque, les préparations n’etaient pas assez nettes 
pour faire admettre sans conteste, par tous, notre opinion. Toute- 
fois, apres avoir examiné minutieusement nos coupes le Prof. 


1) Bull. de l’Ass. franc. pr. ’Etude du Cancer. Juillet et Novembre 1924 et Janvier 
1925. 
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18 K. Itchikawa, M. Yoshikawa et K. Takata: 


Roussy et le Prof. Lhermitte se sont mis d’accord avec nous, quant 
a l’existence et 4 la prolifération de fibres nerveuses dans le tissu 
tumoral. 

De retour au Japon, nous avons repris nos recherches cette 
fois en collaboration avec les Drs Yoshikawa et Takata. Nous 
avons essayé A nouveau les méthodes d’impregnation de Ramon 
y Cajal et de Bielschowsky récemment modifiée par lui-meme ; 
nous avons obtenu l’impregnation nette de fibres nerveuses, sans 
cependant pouvoir parvenir 4 impregner les fines fibres nerveuses 
et leurs terminaisons dans le tissu tumoral. C'est pourquoi nous 
nous sommes efforcés de trouver une methode d’imprögnation aussi 
précise que possible. Apres bien des tatonnements nous sommes 
enfin parvenus a obtenir la technique que nous desirions et qui 
nous permet maintenant de mettre en évidence d’une manicre 
nette les fines fibres nerveuses et leurs terminaisons. Il est a 
remarquer que par notre methode, aprés l’impregnation au nitrate 
d'argent a 2% a l’etuve a 37 degres pendant une ou deux se- 
maines, on emploie, au lieu de la solution au nitrate d'argent 
ammoniacal, une solution obtenue par le mélange d’l cc d’am- 
monium et de 3 gouttes de lessive de soude a 40%, on dilue ensuite 
jusqu’a 40 cc avec l'eau distillée (voir la prochaine communication). 

Les résultats obtenus sont les suivants. 

Cancer Experimental ches le Lapin. —Ve matériel a cté 
examine depuis le début des badigeonnages au goudron de houille 
jusqu’au stade de carcinome achevé. A ce stade un cas a continué 
d’évoluer méme 14 mois aprés cessation des badigeonnages. Les 
résultats actuels confirment ceux déja obtenus et publies a Paris, 
a cette seule difference que maintenant les fibres nerveuses sont 
seules imprégnées, et qu’on peut les suivre dans les coupes en 
serie depuis leur racine jusqu’a leur terminaison. 

Au début des badigeonnages on remarque la dégénérescence 
et meme la disparition de quelques fibres (nerfs sensitifs), mais 
la plupart des fibres nerveuses dans le tissu épithélial et le stroma 
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non seulement restent normales mais encore se multiplient au 
cours du developpement de la tumeur. Dans le stroma et le 
tissu tumoral, les faisceaux et les plexus nerveux restent surtout 
autour des vaisseaux sanguins et les fibres nerveuses partent de 
ces faisceaux, se dirigent vers les travées néoplasiques, y pénctrent 
et s’y terminent comme nous l’avons déja indiqué a Paris. Toutes 
les coupes ont été faites en série et présentent nettement les fibres 
nerveuses de leur racine a leur terminaison. Quelques coupes 
ont été en outre faites a la congélation. Nous nous sommes servis 
de la methode au Sedan III et de celle de Auftschitssky se rap- 
portant a la coloration de la gaine a myéline. Nous n’avons 
remarqué aucune trace de degenerescence de la gaine a myeline 
des fibres nerveuses, a part quelques-unes. Toutefois, dans un 
cas d’adeno-Epithelioma sébacé nous avons constaté que les fibres 
nerveuses sont tres rares dans les travées ncoplasiques, ce que 
nous avons déja dit lors de notre premiere communication sur ce 
sujet. 

Cancer Spontane ches le Cheval. —1\ s’agit d'un adéno-épithé- 
lioma sébacé de la peau, survenu a la suite d’une brülure. La 
tumeur est située sur le dos de l’animal et mesure 50 cm de long 
sur 80cm de large. Elle envahit le tissu sous-cutané et le tissu 
musculaire puis penetre la colonne vertébrale. L’animal a été 
sacrifié. De la tumeur on a prélevé de nombreux fragments situés 
en des points différents. L’étude de ces fragments nous a amenés 
a constater que, partout a coté des vaisseaux sanguins, il existe 
des faisceaux nerveux qui se séparent et dont les fibres se dirigent 
en forme d’éventail autour des travées néoplasiques et s'y ter- 
minent. La plupart de ces fibres restent normales. Les fibres 


nerveuses qui innervent les muscles envahis par les travées néo- 
plasiques présentent seules quelque dégénérescence et parfois elles 
disparaissent avec le tissu musculaire. 


4 

3 


1) Dans le cancer expérimental nous pouvons donc confirmer 
non seulement l’existence, mais encore la proliferation de fibres 
nerveuses au cours du développement de la tumeur. Sur ce 
dernier point, nous sommes en contradiction avec Nakamoto” qui 
admet la dégénérescence et la disparition des fibres nerveuses en 
quelques semaines, apres le badigeonnage au goudron de houille. 
Nous avons constaté que les fibres nerveuses ne diminuent pas 
dans le tissu cancéreux. De plus, les faisceaux ou plexus nerveux 
des vaisseaux sanguins subsistent, proliferent et se dirigent vers 
le stroma et les travées néoplasiques ou les innervent. Ces faits 
sont faciles a suivre en examinant nos préparations actuelles faites 
en scries et que nous avons montrées aujourd’hui. 

2) Dans le cancer spontane chez le cheval, les résultats 
sont identiques a ceux deja obtenus dans le cancer experimental. 

3) Nos résultats publies a Paris sont donc cette fois plus 
nettement confirmés par les coupes en série, imprégnées a l’argent 
par notre methode ; a savoir que les fibres nerveuses a l’exception 
des fibres sensitives prolif¢rent au cours du développement de la 


tumeur. 


1) “Gann” Bull. de l’Ass. japon. pour l’Etude du Cancer T. XX, No 1, 1926. 


Explication des figures de la plache X-XI. 


Figure I. 


K. Itchikawa, M. Yoshikawa et K. Takata: 


Conclusion. 


Fibres nerveuses et leurs terminaisons dans le tissu cancéreux: 
épithélioma malpighien achevé produit expérimentalement aux 
oreilles du lapin par le goudron de houille conservant sa malignité 
14 mois apres la cessation du badigeonnage; les fibres nerveuses 
sont ici bien nettes. Ce lapin a été sacrifié pour la dissection et 
conservé pendant un an et demi environ dans la formaline. 

A. Faisceaux nerveux dirigés vers le tissu cancéreux et situés pres 
des vaisseaux sanguins. 

B et C. Fines fibres nerveuses dans les cordons néoplasiques 


(microphotographie) (Methode d’imprégnation 4 Vargent de notre 
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laboratoire). 
Figure II. A et B. Fines fibres nerveuses et leurs terminaisons dessinées 
d’aprés les coupes en série de la méme préparation que la précédente. 
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Fig. I B 


K. Itchikawa, M. Yoshikawa et K. Takata: 
Etude Experimentale et Comparée du Cancer. 


Planche XI 
Fig. II A 
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Planche X 


K. Itchikawa, M. Yoshikawa et K. Takata: 
Etude Experimentale et Comparce du Cancer. 
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Abstracts of the Originals. 


Heilwirkung bei kombinierter Anwendung von 
2 oder 3 wirksamen Atomverbindungen 
und deren Tartraten gegen Tierkrebs. 


Von 


Dr. Fusao Ishiwara. 


(Dozent an der medizinischen Fakultät der Universitit zu Tokio.) 


Die nachstehenden Versuche habe ich unter der Vorausset- 
zung angestellt, daß die chemische Verbindung von zwei oder drei 
Atomen, die einzeln an sich an Krebszellen deutliche Degeneration 
hervorrufen können, bei kombinierter Anwendung von verstärkter 
Wirksamkeit als einzeln für sich seien, ich habe persönlich ver- 
schiedene Verbindungen von 2 oder 3 für sich schon kräftig wirk- 
samen Atomen dargestellt (zur dritten oder vierten Gruppe gehörig 
im ersten Abschnitt) und diese auf ihre Wirksamkeit gegen Krebs- 
wachstum geprüft. Ich habe auch diese Versuche in Tabellen 
veranschaulicht. 

Zur Verwendung kamen folgende Chemikalien : 

Orth-phosphorsaures Caesium (Cs, PO,) (Fig. I), Caesium- 
fluorid (Cs F) (Fig. II), Silicium Caesium (Cs Si) (Fig. II. a, b), 
Kuprisilicofluorid (Cu Si F, 6H,O) (Fig. IV. a, b), Caesiumsili- 
cofluorid (Cs, Si F,) (Fig. V. a, b), Caesiumseleniat (Cs, SeO,) 
(Fig. VI.) Ytterbiumborat (Fig. VII.) Ytterbiumseleniat [Yb, 
(SeO,);| (Fig. VIII. a, b), Ytterbiumdimethylphosphat [Yb ((CH;), 
HPO,);] (Fig. IX.). Diese Verbindungen von 2 oder 3, an und 
fiir sich wirksamen Atomen, haben sicher bessere Wirkung gegen 
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30 F. Ishiwara: 


Krebszellen gezeigt, als die einzelnen Komponenten; aber sie 
waren entgegen meiner Vermutung nicht doppelt so wirksam wie 
die einzelnen. 

Der Vermutung folgend, dass organische Verbindungen von 
stärkerer Wirksamkeit als anorganische sein könnten, stellte ich 
noch Versuche an mit dem gegen Krebszellen stark wirksam und 
für die Tiere zugleich verhältnismässig wenig giftigen Ytterbium 
und zwar kamen zur Anwendung als vertreter der aromatischer 
Reihe: Ytterbiumbenzoat [Yb(C,H; COO),} (Fig. X. a, b), [Br' 
(SO,)?(NO,)'C,H)},Yb. + 12H,O Bromnitrobenzolsulfosaures Ytter- 
bium Yb. + 12 H,O) (Fig. XI. a, b, c), (Ber. 8. 1559), Diese aromati- 
schen Ytterbiumverbindungen hatten keinen besonders gute Wirk- 
ung wie sich aus den Figuren ergibt. Deshalb stellte ich auch 
einige aliphatische Ytterbiumverbindungen dar und prüfte, welche 
am besten gegen Tiertumor wirkten. Die Oxalat- oder Tartrat- 
verbindungen einiger Metallsalze zeigten schon in früheren Ver- 
suchen gute Wirkung gegen Krebs, trotzdem ihre Chlorid- oder 
Nitratverbindungen unwirksam waren, wie Kobaltchlorid und Wis- 
muthnitrat. So stellte ich möglichst viele Tartratverbindungen 
zur Prüfung dar. Zum Teil finden sich die Resultate schon im 
ersten Abschnitt beschrieben z. B. arsensaures Tartrat, Wismuth- 
tartrat, Bortartrat, Cerotartrat, Kobalttartrat, Kobaltoxalat, 
Kupfertartrat, Lithiumtartrat, Selentartrat, Scandiumoxalat, Zink- 
tartrat. Weiter gepriifte aliphatische Verbindungen sind die fol- 
genden: Athylsulfonsaures Ytterbium [Yb (C,H, SO,), 9 H,O] 
(Fig. XII. a, b), Ytterbiumlaktat [Yb (CH,-CHOH. COO),- 2H,O] 
(Fig. XIII. a, b), Ytterbiumoxalat [Yb, (C,O,),-10 H,O) (Fig. 
XIV.) Ytterbiumcitrat [2Yb C, H; O,-H, GH,0,- 12H,0) (Fig. 
XV. a,b, c), Ytterbiumtartrat [Yb-H(C,H,O,):) (Fig. XVI. a, b, 
y und Kaninchensarkom I, II, III, IV und V. (Die Figuren der 
Kaninchensarkome sind in 1/3 natürlicher Grösse gehalten). Wie 
die Figuren zeigen, hatte Ytterbiumtartrat und -citrat unter den 
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verschiedenen Ytterbiumverbindungen am besten gewirkt, die Halfte 
sogar die Tumormasse gänzlich zum Verschwinden gebracht ; 
werden diese Verbindungen aber erst eingespritzt, wenn der Mäuse- 
tumor schon etwas grösser als eine Kleinfingerkuppe ist, so kann 
keine Verkleinerung mehr beobachtet werden, aber dieser Tumor 
ist nicht anders als die nekrotisierte Koagulationsmasse. 


Studien über die Milz der Krebsratten. 2 
Von 


Dr. Y. Okamoto. 


(Aus der med. Klinik von Prof. Dr. R. Inada der 
fatserlichen Universität zu Tokyo.) 


Im Jahre 1911 wurde zum ersten mal von Braumstein ange- 
geben, dass zwischen Milz und antikarzinomatöser Reaktion eine 
gewisse Beziehung bestehen mag. Seitdem behandelten mehrere 
Autoren dieses Problem teils bejahend teils ablehnend. Einige 
dieser Forscher (z.B. Afolant) hoben die Seltenheit der Milz- 
metastase hervor, andere wieder wiesen darauf hin, dass die vorherige 
Milzextirpation die Impfausbeute des Tumors vergrössert (Braun- 
stein, Fichéra, Oser und Pribram) und umgekehrt der Zusatz des 
Milzbreis sie herabsetzt (Braunstein, Frankl, Piach, Wülmann, Lewin 
und Meidner). Da jedoch andererseits von manchen Autoren 
(Katsugi, Kimura, Fujinawa, Woglom, Graf, Rohdenburg, Bullock, 
Fibiger und Maisin) diese Ergebnisse bestritten wurden, so scheint 
es mir von Bedeutung, diese alte Frage nochmals zum Gegenstand 
der Forschung zu machen und zwar durch die Untersuchung der 
Milz auf ihren Stoffwechsel. 

Die vorliegenden Versuche wurden an Ratten mit Flexner- 
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32 Y. Okamoto: 


schem Karzınom ausgeführt. Man nahm sofort nach dem Abtöten 
der Tiere die Milz und andere Gewebe heraus und bestimmte 
ihre Atmung und anaerobe Glykolyse nach der manometrischen 
Methode von Warburg (bei 38°C, in Ringerscher Lösung bei 
Glykolysenbestimmung mit Traubenzucker unter O, bzw. N, mit 
etwa 5%iger CO,). Wie Wardurg bediente ich mich auch des 
Zeichens (),,, und 


Die Ergebnisse sind in der Tabelle 1 angefuhrt. Der Milz- 
Milzgrösse x 100 
Körpergewicht 
bei den normalen Ratten 0.76, bei den Krebsratten 1.22. Die 


index darin bedeutet . Wie man sieht, beträgt er 


durchschnittlichen Q, , zeigten nur geringe Unterschiede zwischen 
beiden (T%ige Abnahme bei Krebsratten), denen als normale 
Schwankungen kaum eine Bedeutung zuzuschreiben ist. Dagegen 
nahm der oc, bei Krebsratten deutlich zu, nämlich um 43% 


(7.0 gegen 10.1). Daraus geht schon klar hervor, dass bei Krebs- 
ratten die Milz an Grösse und anaerober Glykolyse im allgemeinen 
zunimmt. Um diese Befunde sicherzustellen, habe ich dieselbe 
Untersuchung nochmals wiederholt, diesmal aber mit Tieren, welche 
alle von einer Mutter geworfen und in Bezug auf Alter und Grösse 
fast gleich waren. Wie die Tabelle 2 ersichtlich macht, waren 
die Ergebnisse fast dieselben, ausgenommen dass der Milzindex 
hier viel grösser ausfiel als sonst. Diese letzte Tatsache lässt sich 
wohl darauf zurückführen, dass die Tiere hier viel jünger waren ; 
denn auch Apolant fand ja die Milz an Mäusen umso kleiner als 
das Tier jünger war. Die Milzvergrösserung ist keine neue Beo- 
bachtung. Schon längst hat Drancati und Cimorani sie an Ratten 
und Mäusen beobachtet (nach dem ersteren war der Milzindex 
1.67 gegen 0.59). Dieser Angabe steht die Meinung von Aledi- 
greceanu gegenüber, welcher glaubt, dass die Grössenverhältnisse 
der Rattenmilz an und für sich bereits normal zu viel schwanken, 
um die Annahme einer besonderen Vergrösserung begründet er- 
scheinen zu lassen. Jedoch glaube ich aus seiner Tabelle zum 
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mindesten eine ausgesprochene Vergrösserung in Bezug auf die 
Milz der Sarkomratten feststellen zu können. Abweichend von 
obigen Autoren sahen Nakahara und seine Mitarbeiter (bei ihren 
Impfversuchen) Milzatrophie beim Angehen des Tumors, während 
die Milzhypertrophie nur beim Nichtangehen gefunden wurde. 
Die histologischen Befunde von Torzumz stimmen damit überein. 
Auch /ivinawa bezweifelte das Vorkommen der Milzvergrösserung 
auf Grund seiner Sarkomversuche. 

Wo liegt denn nun die Möglichkeit, dass solche wieder- 
sprechende Resultate nebeneinander bestehen ? Wahrscheinlich mag 
die Erklärung darin zu suchen sein, dass die Organreaktion gegen 
maligne Tumoren je nach dem Alter, Zustand und den Arten 
der Tiere einerseits und den Arten, der Virulenz und dem Stadium 
der Geschwülste andererseits sich verschieden verhält. In der 
Tat fand ich wie Czmoranz, welcher bei hoch entwickelten Tumoren 
an Stelle der Hypertrophie Atrophie der Milz beobachtete, dass 
die sonst regelmässig vorhandene Milzvergrösserung bei Ratten 
mit enorm grossen Tumoren (über 20g) ausblieb. In Bezug auf 
dieses Thema werde ich mich mit weiteren Studien befassen. 

Es fragt sich nun, ob die Steigerung der Milzglykolyse mit 
der Geschwulst in irgend eine Beziehung gebracht werden darf 
oder nicht. Erortert man zunächst einige wohl vermutbare Zusam- 
menhänge, so kommen folgende in Betracht: 

1. Der Übergang des Ferments vom Tumor in die Milz. 
Es ist kaum nötig, auf diese starke Eigenschaft der malignen 
Tumoren näher einzugehen, welche zuerst von IWVarburg und 
Minami festgestellt und nachher von Tadenuma, Hotta, Homma, 
Cori, Murphy und Laulos bestätigt wurde. Nach der Angabe 
von Neuberg und Gotschalk sollte das sogenannte Koferment für 
Tumorglykolyse bis zu gewissem Grade auswaschbar sein. Dann 
ist es nicht unmöglich, dass die Fermente (im weiteren Sinne) 
vom Tumor in andere Gewebe (hier in die Milz) hinübergeführt 
werden. Neuerdings hat Euler darüber Bemerkungen gemacht. 
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Gegebenenfalls muss die Steigerung der Glykolyse nicht nur in 
der Milz allein, sondern auch in anderen Geweben anzutreffen 
sein. Aus diesem Grunde untersuchte ich ausserdem noch die 
Glykolyse der Leber, der Niere und des Zwerchfells. Wie die 
Tabelle 3 zeigte, nahm die Milz auch hier an Glykolyse regel- 
mässig zu, dagegen erfuhr die Leber keine bemerkbare Glykolysen- 
steigerung (einen Fall ausgenommen). Hinsichtlich der Niere und 
und des Zwerchfells konnte man noch nichts Bestimmtes sagen, 
weil die erhaltenen Werte zu viel schwankten. Wenn man diese 
zwei Organe bis auf weiteres unberücksichtigt lassen will, kann 
man doch wohl behaupten, dass die obige Annahme nicht zutref- 
fend ist, da der Leber regelmässige Glykolysensteigerung fehlt. 

2. Die Aufstapelung der Leukozytenfermente in die Milz. 
Es ist seit Zepine bekannt, dass die Leukozyten starke glykoly- 
tische Kraft besitzen. Nach Sieenis soll sie 200 mal so viel als 
die der Erythrozyten betragen. Besteht nun beim Karzinom eine 
Hyperleukozytose, so ist es annehmbar, dass die Milz beim Krebs 
mehr glykolytische Fermente in sich birgt. Um diese Möglichkeit 
zu prüfen, habe ich das Leukozytenbild des Blutes untersucht. 
Übereinstimmend mit bisherigen Angaben fand ich auch bei meinen 
Krebsratten eine deutliche Hyperleukozytose (einen Fall ausgenom- 
men) mit umgekehrten Zahlenverhältnissen der Leuko- und Lym- 
phozyten (hier also überwiegen die Leukozyten und nicht, wie 
normal, die Lymphozyten). Aber wenn die obige Annahme 
richtig sein sollte, muss die gesteigerte Glykolyse keine spezifische, 
sondern überall da, wo die Hyperleukozytose vorhanden ist, allge- 
mein zu findende Erscheinung sein. Es soll diesbezüglich eine 
weitere Mitteilung nachträglich folgen. 

3. Eine spezifische Manifestation der antikarzinomatösen 
Reaktion der Milz, die mit der Vergrösserung innig zusammen- 
hängt. Warburg hat seiner Zeit den Satz hervorgehoben : Kein 
Wachstum ohne Glykolyse. Man weiss noch nicht, ob es sich 
bei dieser Milzvergrösserung um echtes Wachstum handelt oder 
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nicht. Wenn es so wäre, liegt es ja nahe, zwischen der gesteiger- 
ten Glykolyse und der Milzvergrösserung eine kausale Beziehung 
(im Sinne von Warburg) anzunehmen. Dafür spricht die Tatsache, 
dass beim Falle 4 in der vierten Tabelle A, welcher eine deutliche 
Vergrösserung der Milz zeigte, auch die Glykolysensteigerung sehr 
ausgesprochen war, umgekehrt aber beim Falle 3 in der ersten 
Tabelle, welcher eine nur geringe Indexzunahme zeigte, und wo 
auch die Glykolysensteigerung unbedeutend war. Unter Berück- 
sichtigung dieser Annahme wären noch zwei Möglichkeiten gege- 
ben, erstens die Reaktion der Milz als ein selbständiges Organ 
und zweitens die Reaktion der Milz als ein Mitglied des retiku- 
loendothelialen Systems, welches nach Aschof und anderen die 
führende Rolle bei der Krebsabwehr spielen soll. Um diesem 
Punkt näher zu kommen, nahm ich die histologische Untersuchung 
vor. Die Milz wurde in Formollösung fixiert und mit Hämatoxy- 
lin und Eosin gefärbt. Das Ergebnis war das folgende. Die 
Normal- und Krebsrattenmilz zeigten keine grossen Unterschiede 
sowohl an Blutfüllung, Follikeln (Zahl, Grösse, Entwicklung und 
Follikelarterien u. s. w.), als auch an Retikulum- und Pulpazellen. 
Nur erschienen mir die Pulpazellen selbst etwas vermehrt und 
die Pulpastränge leicht hypertrophiert zu sein. Sonst sahen auch 
die Balken, Endothelzellen und Kapsel fast normal aus. Mit 
diesen nicht umfangreichen Studien will ich freilich über das Wesen 
der Milzvergrösserung bei dem Krebs nichts Definitives sagen. 
Aber man kann wohl soweit gehen zu sagen, dass bei meinem 
Versuche kein solches Degenerationsbild beobachtet worden ist, 
wie es einige Autoren angegeben haben. 

Neuerdings haben Dische und Zaszlo mitgeteilt, dass die 
Krebsrattenleber ebenso viel Glykolyse zeigte wie der Krebs selbst. 
Schon Warburg hat dagegen eingewandt, dass diese Autoren nur 
den Zuckerschwund als Masstab für die Glykolyse nahmen. Dabei 
weiss man noch nicht einmal, ob es sich bei diesem Zucker- 
schwund um Oxydation oder Synthese handelt. Sicherlich hat aber 
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solcher Zuckerschwund nicht viel mit dem gemein, was ich in 
dieser Arbeit mit anaerober Glykolyse bezeichnete. 
Am Ende meiner Ausführung nehme ich Gelegenheit, Herrn Prof. Dr. X. 


Jnada. für seine freundliche Leitung meinen besten Dank auszusprechen. 
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TABELLE 1. 


No . 
(Qo, Ich, und Index der Normal- u. Krebsrattenmilz). 


No il |Milzgewicht Milzindex | No, 208, Anmerkung 
ie 90 0.65 | 0.72 14,3 3.4 
| 2 97 0.70 | 0.72 15.1 _ 
§ 3 120 | 0.52 | 0.44 128 | 6.8 
€ | | | ‘ein bohnengros- 
= 4 16 | 1.04 | 0.89 13.5 6.7 ser Abszess 
E | | | am Halse 
ラ 5 19 | 1.30 | 0.67 | 13.4 9.8 | 
6 97 1.30 | 113 | 14.2 8.2 


Durchschnitt 0.76 13.9 7.0 


A 

% 


Studien iiber die Milz der Krebsratten. 
98 1.40 1.06 15.4 9.5 
2 87 1.08 1.24 10.2 9.5 
s 3 136 1.14 0.84 13,7 7.9 
4 197 1.40 1.10 | 12.7 | 13.3 
© 5 187 23:10 1.13 12.4 10.8 
4 6 135 1.70 1.26 1950. | 10.4 
14 164 2.03 1.24 
Durchschnitt 3.13 12.8 10.1 
TABELLE 2: 
(wie Tabelle 1). 
| |  Körper- \. 
| _No | | Milzgewicht Milsindex 
1 78 0.45 0.58 | 7.2 
Normalratien 9 92 0.50 0.54 r 6 
る 85 0.70 0.83 9.8 
Kreherniten 4 7 0.70 0.91 11.2 
TABELLE 38. 
N, 2 
(Qc, der verschiedenen Gewebe). 
Ver- Rat- 
suchs- ten- Körper- Milz- Milz- T “CO, 
A umor 
num- num- | gewicht gewicht index | - - 
| Zwerch- . 
mer mer Leber Niere Milz 
fell 
1 82 0.48 0.53 _ RER 3.5 8.3 
1 2 9. 0.83 |-1.06 | + | 2.0] 6.4) 6.6 | 12.6 
3 125 0.73 0.58 _ 2.1 2.0 5.4 17.3 
2 0.78 | 0.70) + | 39) 43 | 14.3 
5 92 0.50 0,54 — 2:3 6.8 4.0 9.9 
0 0.85 
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7 | we | 0.07 | 0.00 | ~ | a6] 48°| 76 
| 1.55 | + | 2.0] 29) 51 | 13.3 
9 12 ; 0.46 | 055 | — 1.6) 4.4, 4.8 | 10.7 
5 19 120 «1.08 | 0.88 | + 4.8 | 10.7 
TABELLE 4. 
(Leukocytenbild im Normal- u. Krebsrattenblut). 
| | | 
No | | Neatrophile/Eosinophile Basophile Monoeyten 
iLeukocyten Leukocyten |Leukocyten |Leukocyten ten 
21000 19,7 5.7 | 0.0 | 6.8 67.8 
= 3 25500 20.5 2.0 71.0 
3 5 24600 18.1 27 | OD.) 88 74.9 
5 7 30900 30.5 | 2.0 0.0 5.0 62.5 
2110 21.5 | 25 0.0 6.0 70.0 
2 48100 66.5 0.5 0.0 5.0 28.0 
3 4 48600 49.5 1.0 0.0 3.9 45.6 
5 | 6 41500 52.0 2.5 0.0 5.5 40.0 
& 8 52000 69.0 1.4 0.0 2.3 27.3 
0 2300.) 34.6 1.0 0.0 6.5 58.5 


Lipin Metabolism in the Transplanted Tumor. 
By 


Jun Homma and Tugitake Issiki. 

There have been many reports on the metabolism of patients 
with neoplasma, of animals with transplanted neoplasma, and of 
extirpated neoplasmic tissues. They cannot be said, however, 
to represent the investigation of the metabolism of tumors in their 
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natural conditions. Previously HYomma, in collaboration with Tade- 
numa and Hotta, endeavored to study the neoplasmic metabolism 
in its approximately natural condition. Then they inoculated the 
second type of the chicken myxosarcoma of Fryinami and Kato 
near the end of one wing of each chicken. Blood was taken 
from the axillary veins of both wings when the tumor had grown 
to a certain size, and the two samples of blood were comparatively 
studied as to the metabolism of carbohydrate. 

The present report deals with fat and lipoid in the blood 
and also lipase in the serum under the same condition. The 
determination of fat and lipoid in the blood was made by Bloor's 
method, and that of the lipase by the method of Rana- Michaclis. 
Controlled by the use of a large number of normal chickens, the 
results of the investigation were as follows: 


9 cases of the tumor 11 cases of normal 
chickens chickens, as control 
Tumor wing Non-tumor wing 
Total fatty acids, 0.306 0.335 0.274 
et . 


Average, in 23 


Cholesterin 0.136 0.141 0.177 


Average, in 24 


Lecithin : 
909 9 
Average, in 2 0.292 0.305 0.365 
9 cases of the tumor 6 cases of normal 
chickens chickens, as control 
Serum lipase Tumor wing Non-tumor wing 


The difference in the number 
of droplets for the first 15 3.4 3.7 5.9 
minutes, Average 


It is seen from the above figures that the lipin content of 
the blood in the tumor wing was, in gencral, lower than that in 
the non-tumor wing. The lipase content of serum was found 
to be similar. The comparison of the figures in the tumor chickens 
and normal chickens shows that the former has a remarkably lowered 
content in the said constituents of blood, especially in the serum 


lipase. 


The cause of the fall of these figures was considered in 
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connection with the starvation which developed in tumor chickens 
as their appetite became less. To control this factor, 11 normal 
chickens were kept hungry and the lipin content of the blood of 
six of them, and the lipase content of sernm of the other five 
were determined after 5, 10, and 14 days. These control experi- 
ments showed an increase in all the contents. Therefore, 
this decreased condition of lipin content of the blood of tumor 
chickens, along with that of serum lipase, is not due to the starva- 
tion. The tumor itself must, directly or indirectly, influence the 
fat metabolism of the organism. 

The net result of our investigation is that the lipin content 
in the blood of tumor chickens is lowered compared with that of 
normal chickens. The serum lipase also was remarkably dimi- 
nished. The result seemed to be further strengthened by the 
lowered content of lipin and serum lipase in the blood of the tumor 
wing, compared with the other non-tumor wing of any chicken in 


our experiment. 


Studien über die künstliche Erzeugung 
des Karzinoms. 
(II. Mitteilung.) 


Von 


Dr. med. Kameichi Nakamura. 
(Aus der Dermato- Urologischen Klinik (Direktoren: Prof. Dr. K. Asahi 
und Prof. Dr. S. Takagi) der Kaiserlichen Kiushu-Universitit 
sa fukuoka. Japan.) 


Der Verf. hat, wie bereits in der ersten Mitteilung dargelegt, 


zur künstlichen Erzeugung von Karzinom durch Behandlung mit 
Pityrol, Glyteer und Holzteer Epithelwucherung beobachtet. Von 
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dem Gedanken, dass auch durch Behandlung mit Glyteer künst- 
licher Karzinom erzielt werden könnte, geleitet, setzte Verf. seine 
Versuche fort. Zu diesem Zwecke wurden 30 japanische Mäuse 
täglich ein Mal auf dem Rücken mit reinem Glyteer bepinselt 
und bei den beiden nach 5 Monaten noch überlebenden Mäusen 
zeigte sich Karzinombildung. 

Weiterhin wollte Verf. in einigen Versuchen feststellen, ob 
die Entstehung von Krebs bei Behandlung mit Pityrol oder Glyteer 
häufiger sei und zum andern, ob nicht auch durch Behandlung 
mit Holzteer Krebs erzeugt werden könnte. Zu diesem Zwecke 
wurden 90 japanische Mäuse in drei Gruppen geteilt und täglich 
einmal je eine Gruppe mit einem der drei in Frage kommenden 
Mitteln behandelt. 

Von den mit Pityrol behandelten Mäusen lebten nach 5 
Monaten noch 4, bei denen sich sämtlich Tumorbildung zeigte. 
(Davon 2 Krebs und 2 Corum cutaneum). 

Von den mit Glyteer behandelten Mäusen lebten nach 5 
Monaten noch 5 Mäuse, die sämtlich Tumorbildung aufwiesen 
und zwar zeigte sich dieser bei 2 Mäusen als Krebs und bei 3 
als Corum cutaneum. 

Von den mit Holzteer behandelten 30 Mäusen lebten nach 
5 Monaten noch 4, doch war in keinem Falle Tumor-Bildung zu 
beobachten. 

Interessant war hier besonders ein Fall, bei dem durch 
Behandlung mit Glyteer sich auf dem Rücken der Maus Hauthorn 
entwickelt hatte, weil das Tier noch ein Jahr danach lebte. Das 
Horn vergrösserte sich allmählich bis zu Fingerspitzengrösse bei 


einer Höhe von 3cm. Die mikroskopische Untersuchung zeigte 
Krebszellen, deren Bild an Spindelzellen-Sarkom erinnerte. 
(Autoreferat.) 
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